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に、この sulfatide応答性の non-iNKT細胞が iNKT細胞により誘導される免疫応答
を抑制することも示唆されている。  
 




る免疫応答に対する sulfatideの抑制作用を解析している。  
 
 精製した iNKT 細胞と DC をαGC 存在下で培養した際の iNKT 細胞によるサイ
トカイン産生は、sulfatide を添加することで低下したため、sulfatide は non-iNKT
細胞を介さずに iNKT 細胞の活性化を阻害すると考えられた。しかし、sulfatide
は DC によるαGC の取り込みや DC 自身の成熟には影響しなかった。αGC と
sulfatide は共に CD1d を介して提示されることが知られているため、sulfatide が
αGC の CD1d への結合を競合的に阻害している可能性がある。そこでこの点を
検討したところ、 αGC 存在下で培養した際の DC の αGC を結合した CD1d
（αGC/CD1d）の細胞表面における提示量は sulfatide を添加することで低下する
ことが示された。また、プレートに CD1d-Ig 分子を固層化したところにαGC を
添加することで形成されるαGC/CD1d 複合体の量も sulfatide により低下した。
このようなαGC/CD1d 複合体形成の阻害は、iNKT 細胞活性化によるサイトカイ
ン産生の低下としても検出された。マウス生体にαGC を投与した際の脾臓 DC
上のαGC/CD1d 複合体量も、αGC と同時に sulfatide を投与した群では低下し、
αGC により誘導される血清中の IFN-γや IL-12p70 の濃度も低下した。さらに
αGC/CD1d を認 識し て iNKT 細胞が活性化すると上昇することが知られる
CD40L の発現レベルも sulfatide により抑制された。  
 
 以上の結果から、 sulfatideはDCのCD1dを介したαGCの提示を阻害することに
より iNKT細胞の活性化を阻害していることが明らかとなった。  
                            
（論文審査の結果の要旨）  
 






























異的 T細胞の活性化に対しては su l fa t ideの抑制作用は認められていないことか
ら、MHCクラス II分子を介する抗原提示には作用しないことが明らかになった。 
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